Über die Wirkung von theranovis® oral gegen Zahnstein by Gashaj, Fanol
  
Aus der Klinik für Zahnerhaltung, Parodontologie und Präventive Zahnheilkunde, 
Universitätsklinikum des Saarlandes, Homburg/Saar 
Direktor: Prof. Dr. M. Hannig 
 
 
 
 
 
Über die Wirkung von theranovis® oral gegen Zahnstein 
 
 
 
 
 
 
 
Dissertation zur Erlangung des Grades eines Doktors der Zahnheilkunde 
der Medizinischen Fakultät 
der UNIVERSITÄT DES SAARLANDES 
 
2017 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
vorgelegt von: 
Fanol Gashaj 
geb. am 28.04.1989 in Istog (Kosova) 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Tag der Promotion: 
Dekan:                            Prof. Dr. M. D. Menger 
1. Berichterstatter:          Prof. Dr. M. Hannig 
2. Berichterstatter:  
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Meinen Eltern  
in Liebe und Dankbarkeit 
gewidmet 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Inhaltsverzeichnis 
 
Inhaltsverzeichnis 
1 ZUSAMMENFASSUNG.................................................................................................... 1 
1.1 Deutsche Zusammenfassung.......................................................................................... 1 
1.2 Abstract.......................................................................................................................... 2 
2 EINLEITUNG..................................................................................................................... 4  
2.1 Zahnstein........................................................................................................................ 4 
2.2 theranovis® oral............................................................................................................. 4 
2.3 Literaturübersicht........................................................................................................... 5 
2.4 Ziel der Arbeit................................................................................................................ 7 
3 MATERIAL UND METHODE......................................................................................... 8 
3.1 1. Versuchsreihe............................................................................................................. 8 
3.1.1 Material............................................................................................................... 8 
3.1.2 Durchführung..................................................................................................... 9 
3.1.3 Auswertungsmethode....................................................................................... 11 
3.2 2. Versuchsreihe........................................................................................................... 14 
3.2.1 Material............................................................................................................. 14 
3.2.2 Durchführung................................................................................................... 15 
3.2.3 Auswertungsmethode....................................................................................... 16 
3.3 3. Versuchsreihe........................................................................................................... 17 
3.3.1 Material............................................................................................................. 17 
3.3.2 Durchführung................................................................................................... 17 
3.3.3 Auswertungsmethode....................................................................................... 21 
4 ERGEBNISSE................................................................................................................... 22 
4.1 Ergebnisse des Scoring................................................................................................. 22 
4.1.1 Graphische Darstellung.................................................................................... 22 
4.1.2 Statistische Auswertung................................................................................... 25 
4.2 Ergebnisse der Gewichtsmessung................................................................................ 26 
4.3 REM-Bilder.................................................................................................................. 27 
4.4 TEM-Bilder.................................................................................................................. 31 
5 DISKUSSION.................................................................................................................... 36  
5.1 Diskussion der Zusammensetzung der Lösungen in der 1. Versuchsreihe.................. 36 
5.2 Diskussion der Durchführung der 1. Versuchsreihe.................................................... 36 
5.3 Diskussion der Dokumentation in der 1. Versuchsreihe.............................................. 37 
5.4 Diskussion des Scoring................................................................................................ 37
Inhaltsverzeichnis 
 
5.5 Diskussion der statistische Auswertung....................................................................... 38 
5.6  Diskussion der Gewichtsmessung............................................................................... 38 
5.7 Diskussion der Ergebnisse........................................................................................... 39 
5.8 Zusammenfassende Bewertung.................................................................................... 41 
5.9 Schlussfolgerungen...................................................................................................... 42 
6 LITERATURVERZEICHNIS......................................................................................... 43 
7 DANKSAGUNG................................................................................................................ 47 
8 ANHANG........................................................................................................................... 48 
8.1 Inhaltsangabe von theranovis® oral…………………………………………………….48 
8.2 Herstellerbeschreibung von Proteinase K ........................…………….……………….. 49 
8.3 Gebrauchsanweisung für den Protease Inhibitor (PI)...............................................…... 51 
8.4 Zusammensetzung der einzelnen Spray – Lösungen: Spray#1 bis Spray#5....................53 
8.5 Kopie des Protokolls der statistischen Auswertung……………………………………. 54 
8.6 Graphische Darstellung der Gewichtsmessungen der 2. Versuchsreihe…………...….. 56 
8.7 REM-Bilder der 2. Versuchsreihe................................................................................... 59 
 
 
Zusammenfassung 
1 
1 Zusammenfassung 
 
1.1 Deutsche Zusammenfassung 
Zahnstein kommt sehr häufig vor und begünstigt parodontale Erkrankungen. Schon seit den 
1950er Jahren gibt es zahlreiche Untersuchungen zu verschiedenen Stoffen, die auf unter-
schiedliche Weise gegen Zahnstein wirken sollen.  
Die Untersuchungen der vorliegenden Arbeit befassen sich mit der Wirkung von theranovis® 
oral gegen Zahnstein. theranovis® oral ist ein Mundhygieneprodukt, dessen Wirkstoffe Kern-
öle und Extrakte aus Kräuterölen sind. Dieses Produkt wirbt unter anderem mit seiner Wir-
kung gegen Zahnstein. Das Ziel dieser Studie war es, die Wirkung von theranovis® oral ge-
gen Zahnstein zu untersuchen, und, wenn vorhanden, die Wirkmechanismen darzustellen. 
Zur Überprüfung der Wirkung von theranovis® oral und eventuell vorhandener biochemi-
scher Mechanismen wurden die Wirkungen unterschiedlicher Lösungen mit zusätzlich jeweils 
theranovis® oral Gel auf 138 extrahierte, menschliche, mit Zahnstein behaftete Zähne über 12 
Wochen untersucht. Die 138 Zähne wurden dabei in 6 Gruppen mit jeweils 6 unterschiedli-
chen Lösungen aufgeteilt, sodass es 23 Zähne pro Gruppe gab. Die Lösungen enthielten Lei-
tungswasser oder steril filtrierten Speichel und eine Proteinaselösung oder eine Proteaseinhi-
bitorlösung. Alle Lösungen enthielten zusätzlich theranovis® oral Gel, bis auf eine, die 
Hauptreferenzgruppe. Diese enthielt nur Leitungswasser. Vor Beginn des Versuchs wurde die 
Ausgangssituation der einzelnen Zähne durch Fotodokumentation und Abformungen festge-
halten. Die Einwirkung der Lösungen erfolgte im Inkubator bei 37°C. Die Lösungen wurden 
täglich ausgetauscht und dabei wurden die Zähne mechanisch mit einer Zahnbürste behandelt. 
Im Versuchsverlauf erfolgte wöchentlich eine Fotodokumentation, und alle 4 Wochen eine 
Volumendokumentation mit der Abformung. Nach Versuchsende erfolgte eine visuelle Aus-
wertung der Dokumentationen. Hierzu wurde für jeden einzelnen Zahn das Zahnsteinvor-
kommen, das nach 12 Wochen Einwirkzeit noch vorhanden war, mit dem Zahnsteinvorkom-
men vor Versuchsbeginn verglichen. Der vorhandene Unterschied wurde dann mittels Scores 
1 bis 5 bewertet. Die Scoreverteilung innerhalb der Gruppen wurde statistisch ausgewertet 
und miteinander verglichen. 
Mit den weiteren zwei Versuchsreihen wurden vorhandene strukturelle Veränderungen des 
Zahnsteines durch die Wirkung von theranovis® oral mit Hilfe rasterelektronenmikroskopi-
schen und transmissionselektronenmikroskopischen Analysen dargestellt. Zudem wurde mit 
der 2. Versuchsreihe die Wirkung von theranovis® oral gegen Zahnstein in Abhängigkeit von 
der Konzentrationen einzelner Inhaltsstoffe untersucht. Es gab 5 Lösungen, die sich in den 
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Konzentrationen der einzelnen Inhaltsstoffe von theranovis® oral unterschieden. Zudem gab 
es eine Vergleichsgruppe mit Leitungswasser. Diese Wirkung wurde neben der rasterelektro-
nenmikroskopischen Untersuchung durch Gewichtsmessungen festgehalten. 
Durch diese Studie konnten erstmals Erkenntnisse über die Wirkung von theranovis® oral 
gegen Zahnstein gewonnen werden. Es zeigte sich bei der hier gewählten Methode und dem 
hier verwendetem Scoring kein Unterschied innerhalb der Gruppen, sodass die Ergebnisse 
weder eine allgemeine Wirkung noch eine auf biochemischen Interaktionen basierende Wir-
kung gegen Zahnstein zeigen konnten. Die Gewichtsmessung der weiteren Versuchsreihe 
konnte ebenfalls keine derartige Wirkung darstellen. Die elektronenmikroskopische Analyse 
jedoch zeigte deutliche strukturelle Veränderungen des organischen Anteils des Zahnsteins. 
Durch die REM-Bilder konnte hierbei eine direkte Abhängigkeit dieser Wirkung von den 
Konzentrationen einzelner Inhaltsstoffe sichtbar gemacht werden. Diese erkennbaren struktu-
rellen Veränderungen können in der Lage sein, den Zahnstein in seiner Stabilität zu schwä-
chen, sowohl bestehenden Zahnstein, als auch sich bildenden Zahnstein. Zur Bestätigung die-
ser Befunde sind weitere methodisch auf die vorliegende Untersuchung aufbauende              
In – vitro – und In – vivo – Studien notwendig. 
 
1.2 Abstract 
Dental calculus is very common. It favors periodontal disease. Already since the 1950s, there 
have been numerous investigations on various substances which might act in various ways 
against dental calculus. 
The present investigations focus on the effect of theranovis® oral against dental calculus. 
theranovis® oral is an oral hygiene product which active ingredients are seed oils and extracts 
from herbs. This product advertises on its effect against dental calculus. The aim of this study 
was to investigate the effect of theranovis® oral against dental calculus, and, if available, to 
clarify the mechanisms of action.  
For the effect of theranovis® oral on dental calculus and possibly existing biochemical mech-
anisms, the effects of different solutions with additional theranovis® oral gel on 138 extract-
ed, human teeth with dental calculus were examined over 12 weeks. The 138 teeth were di-
vided into 6 groups with 6 corresponding solutions, so that there were 23 teeth per group. The 
solutions contained tap water or sterile filtered saliva and proteinase or proteinase inhibitors. 
All solutions also contained theranovis® oral gel, except for one, the main reference group. 
These contained only tap water. Before starting the experiments, the initial situation of the 
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individual teeth was recorded by photodocumentation and impression taking. The effect of the 
six solutions was investigated in an incubator at 37° C. The solutions were exchanged daily 
and the teeth were mechanically treated with a toothbrush. In the course of the experiment, a 
photodocumentation was carried out every week, and a volume documentation with the im-
pressions taken every 4 weeks. After 12 weeks, a visual evaluation was carried out. For this 
purpose, the tooth calculus, which was still present after 12 weeks of exposure time, was 
compared with the dental calculus before the beginning of the experiment. The existing dif-
ference was then assessed according to scores 1 to 5. The score distribution within the groups 
was statistically evaluated and compared with each other. 
With the two other series of experiments, existing structural changes of the dental calculus 
were demonstrated by the effect of theranovis® oral by means of scanning electron microsco-
py and transmission electron microscopy. In addition, the second series of tests examined the 
effect of theranovis® oral on the dental calculus as a function of the concentrations of indi-
vidual ingredients. There were 5 solutions which differed in the concentrations of the individ-
ual ingredients. In addition, there was a comparison group with tap water. In addition to elec-
tron microscopy, this effect was determined by weight measurements. 
This study was the first to provide insights into the effect of theranovis® oral against dental 
calculus. There was no difference within the groups in the method selected here and the scor-
ing used here so that the results could neither show a general effect nor a biochemical interac-
tion based effect on dental calculus. In addition such an effect could not be demonstrated by 
the weight measurement of the further test series. However, the electron microscopic analysis 
revealed significant structural changes in the organic content of the dental calculus. By SEM a 
direct dependence on this effect on the concentrations of the individual components of the 
solutions could be detected. These discernible structural changes might weaken the dental 
calculus in its stability, both existing dental calculus and developing dental calculus. In order 
to confirm this effect further in – vitro and in – vivo studies using additional methods are nec-
essary. 
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2 Einleitung 
 
2.1 Zahnstein 
Zahnstein beeinflusst die Mundgesundheit in hohem Maße, da er maßgeblich an Parodonta-
lerkrankungen beteiligt ist (Ainamo, 1970). Zahnstein beinhaltet organische und anorganische 
Bestandteile (Jin and Yip, 2002). Die anorganische Komponente besteht hauptsächlich aus 
Kalzium und Phosphat und, die organische Komponente beinhaltet Bakterien eingebettet in 
die interbakterielle Matrix (Theilade and Schroeder, 1966). Der anorganische Anteil macht 
37% des Volumens aus (Friskopp and Isacsson, 1984). 
Ob sich ein Salz auflöst oder umgekehrt, ob sich in einer Salzlösung Kristalle bilden, ist ab-
hängig von den physikalischen und chemischen Rahmenbedingungen.  
Der Speichel ist mit Kalzium und Phosphat übersättigt und bildet somit ein Mineraldepot 
(Larsen and Pearce, 2003). Speichelproteine und bakterielle Proteine beeinflussen die Kalzifi-
kation der Bakterienansammlung an der Zahnoberfläche (ten Cate, 1996). Hierauf basiert 
auch der Grund, warum das Gleichgewicht zwischen Re- und Demineralisation in der Mund-
höhle nicht überall gleich ist. Je nachdem, ob Proteine Einfluss nehmen können oder nicht, 
überwiegt die eine oder die andere Seite (Hannig et al., 2007). Die Tatsache, dass solche 
Rahmenbedingungen relevant sind, spiegelt sich unter anderem in der Lokalisation solcher 
Kalzifikationen wider. So kommt Zahnstein vermehrt im Bereich der oberen Molaren ves-
tibulär und im Bereich der unteren Frontzähne lingual vor, als Korrelat der Ausführungsgänge 
der großen Speicheldrüßen (Parfitt, 1960). Isolierte Kristallbildungen im Speichel kommen 
hingegen nicht vor, bakterielle Plaque jedoch mineralisiert und es entsteht Zahnstein. Das 
Phänomen der Remineralisation von Initialläsionen gibt es ebenfalls. Unter Berücksichtigung 
dieser Faktoren ergeben sich für Stoffe, die gegen Zahnstein wirken sollen, unterschiedliche 
Wirkungsstellen. Sie können die Zahnsteinkomponenten selbst verändern, entweder die anor-
ganische oder die organische. Sie können den Zahnstein bzw. die Zahnsteinbildung auch indi-
rekt über Beeinflussung von Proteinen angreifen. Oder sie können die Kristallbildung bzw. 
das Kristallwachstum selbst hemmen. 
 
2.2 theranovis® oral 
theranovis® oral ist ein auf dem Markt erhältliches Mundhygieneprodukt, das unter anderem 
für die Wirkung gegen Zahnstein angeboten wird. Es enthält hauptsächlich Naturprodukte in 
Form von Kernölen und Kräuterextrakten, die auch als ätherische Öle bezeichnet werden. 
Wissenschaftliche Erkenntisse über die Wirkung von theranovis® oral gegen Zahnstein und 
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die zugrundeliegenden Mechanismen lagen bis jetzt noch nicht vor. Zudem sind Untersu-
chungen zu Stoffen, die zu der Stoffgruppe der Kernöle oder Kräuterextrakte zählen, bezüg-
lich deren Wirkung gegen Zahnstein in der Literatur im Vergleich zu zum Beispiel Pyrophos-
phaten oder Zinksalzen nur verschwindend gering vertreten. 
 
2.3 Literaturübersicht 
In der Literatur gibt es eine hohe Anzahl an wissenschaftlichen Studien, die sich mit Produk-
ten beschäftigen, welche gegen Zahnstein wirken sollen. Richtet man bei diesen Studien das 
Augenmerk auf den Wirkmechanismus, dann sind in diesen Arbeiten hauptsächlich solche 
Produkte vertreten, welche die Kristallbildung hemmen. In den 1980er und 1990er Jahren 
wurden in zahlreichen Studien solche kristallbildungshemmenden Produkte untersucht. In 
diesen Studien wurden pyrophosphathaltige Produkte und Zinksalze bezüglich der hemmen-
den Wirkung auf Zahnstein untersucht. So zeigten Chikte et al. 1992, dass eine Zahnpasta mit 
löslichem Pyrophosphat zu einer um 20% größeren Reduktion der Zahnsteinbildung führt im 
Vergleich zur Kontrollgruppe (Chikte et al., 1992). Zu ähnlichen Ergebnissen kamen Stookey 
et al. (Stookey et al., 1995). White et al. zeigten ebenfalls in einer Studie  die hemmende Wir-
kung auf Zahnstein für eine Zahnpasta, welche Hexametaphosphat enthielt (White et al., 
2002). 
Bezüglich Zinkzitrat konnten Stephen et al. anhand einer Studie an der 3.000 Schüler teil-
nahmen, nachweisen, dass bei Verwendung einer 0,5 % Zinkzitrat enthaltenden Zahnpasta das 
Zahnsteinvorkommen immer niedriger war als bei der Gruppe mit der Placebozahnpasta 
(Stephen et al., 1987). Ähnliche Ergebnisse wurden in weiteren Studien gezeigt, so von 
Segreto et al. (Segreto et al., 1991)., Charles et al. (Charles et al., 2001) und Kazmierczak et 
al. (Kazmierczak et al., 1990) . 
Diese Stoffe, Pyrophosphate und Zinksalze, interagieren bei der Zahnsteinbildung auf der 
Ebene der Kristalle und deren Wachstum. Dies konnten für Zinkpräparate Davey et al. 1997 
in einer Studie darstellen (Davey et al., 1997). White und Gerlach schilderten im Jahre 2000 
hierzu die chemischen Grundlagen und den Mechanismus zu den Pyrophosphaten und deren 
zahnsteinhemmender Wirkung (White and Gerlach, 2000). Bei den meisten Untersuchungen 
von Pyrophosphaten und Zinksalzen wurde die Wirkung der Stoffe auf sich bildenden Zahn-
stein untersucht. Die Wirkung auf bereits vorhanden Zahnstein wurde in geringerem Umfang 
untersucht. Eine Studie hierzu von Barbakow und Imfeld zeigte, dass Antizahnsteinpasten mit 
Pyrophosphaten und Zinkzitraten bereits vorhandenen Zahnstein nicht beeinflussen 
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(Barbakow and Imfeld, 1989). Auch in der vorliegenden Arbeit wurde die Wirkung auf beste-
henden Zahnstein untersucht.  
Untersuchungen zum Zusammenhang von Kernölen und Kräuterextrakten, wie sie in therano-
vis® oral enthalten sind, und deren Wirkungen gegen Zahnstein sind nur vereinzelt vertreten. 
Im Jahre 1969 untersuchte Mukherjee Enzyme wie Papain und Ficin, die in Kernen von Pa-
paya und Feigen vorkommen, auf die Wirkung gegen Zahnstein. Jedoch erfolgte die Untersu-
chung dieser Enzyme meist in Kombination mit anderen Stoffen wie Acetatpuffer und nicht 
in Zusammenspiel mit Speichel. Zudem wurden Effekte auf den organischen Anteil nicht un-
tersucht. In dieser Studie von Mukherjee konnte gezeigt werden, dass Papain alleine mehr 
Phosphor aus Dentin als aus Zahnstein und Zahnschmelz löst. Ficin hingegen löst Zahnstein 
selektiver als Dentin und Zahnschmelz (Mukherjee, 1969). Hidaka et al. führte im Jahre 1993 
Studien durch, in denen die hemmende Wirkung von Pflanzenextrakten aus der traditionellen 
chinesichen Medizin, auch Kampo genannt, auf die Zahnsteinbildung untersucht wurden. In 
einer Studie konnte gezeigt werden, dass einige Kampostoffe die Bildung von Hdroxylapatit, 
und damit auch die Zahnsteinbildung hemmen (Hidaka et al., 1993a) In einer weiteren Studie 
wurde gezeigt, dass Kampostoffe scheinbar das Kristallwachstum hemmen und Kalzium aus 
der Lösung ziehen (Hidaka et al., 1993b). Hidaka et al. untersuchten zudem 2008 die Inhibiti-
on der Bildung von oralen Kalziumphosphatpräzipitaten durch Bienenharz mit dem pH drop 
Verfahren. Hierbei wurde gezeigt, dass 3 der 4 untersuchten Bienenharze, welche ätherische 
Öle beinhalten, einen gleich starken oder größeren hemmenden Effekt haben als 1-
Hydroxyethyliden-1,1-bisphosphonat (Hidaka et al., 2008). 
Zudem gibt es vereinzelt weitere Untersuchungen mit ätherischen Ölen, jedoch nur in Kom-
bination mit den Pyrophosphaten oder Zinksalzen. Kohut et al. zeigten 1997 in einer Studie, 
dass eine Zahnpasta mit ätherischen Ölen und einer nur geringen Konzentration von 1,3 % 
Pyrophosphat eine Wirkung gegen Zahnstein zeigt (Kohut et al., 1997). LeGeros et al. stellten 
2003 dar, dass eine Mundspüllösung mit ätherischen Ölen und Zinkchlorid einen antimikro-
biellen Effekt hat und die Bildung von Dikalziumphosphatdihydrat, das löslichste Kalziump-
hosphat, begünstigt (LeGeros et al., 2003). Zu ähnlichen Ergebnissen kamen Santos et al. bei 
einer Untersuchung über eine Zahnpasta mit ätherischen Ölen und Zinkzitrat (Santos et al., 
2000). In diesen Studien von Kohut et al., LeGeros et al. und Santos et al. wurde die hem-
mende Wirkung der äetherischen Öle stets in Kombination mit Pyrophosphaten oder Zinksal-
zen untersucht und zudem die Wirkung auf die Bildung des Zahnsteins jedoch nicht die Wir-
kung auf bestehenden Zahnstein analysiert, wie es in der vorliegenden Studie der Fall ist.  
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2.4 Ziel der Arbeit 
Das Ziel dieser experimentellen Studie war es, primär zu untersuchen ob theranovis® oral 
eine Wirkung gegen Zahnstein zeigt. Sekundär sollte der hierfür relevante Wirkmechanismus 
dargestellt werden. Im Hinblick des Wirkmechanismus zielte diese Studie darauf ab, darzu-
stellen an welcher Stelle theranovis® oral bei seiner Wirkung gegen Zahnstein Einfluss 
nimmt. Mögliche biochemische Interaktionen und strukturelle Veränderungen des Zahnsteins 
sollten, wenn vorhanden, dargestellt werden. 
Material und Methode 
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3 Material und Methode 
 
3.1 1. Versuchsreihe 
 
3.1.1 Material 
Zähne 
Es wurden 138 extrahierte, mit Zahnstein bedeckte, menschliche Zähne gesammelt. Diese 
Zähne waren in einer  Thymollösung (0,1%) zwischengelagert. Vor Beginn des Versuches 
wurden die Zähne noch, wenn vorhanden, von parodontalem Gewebe und Knochengewebe 
mit einem Skalpell gesäubert und mit einem Diamantbohrer durch Eingravieren einer laufen-
den Nummer markiert. 
 
Speichel 
Filtersteriler menschlicher Speichel wurde aus gesammelten Speichel hergestellt. Der Spei-
chel stammte von unterschiedlichen Personen, sodass ein Speichelpool entstand. Aus diesem 
Speichelpool wurde filtersteriler Speichel hergestellt. Hierbei wurde der Speichel bei 4100 
rpm für 10 Minuten und bei 4°C zentrifugiert (CR3i multifunction Centrifuge, Thermo Elect-
ron Corporation, Waltham, Massachusetts, USA). Der klare Überstand wurde hiernach mit 
einer Spritze entnommen und zunächst durch einen 5,00 μm Filter und anschließend durch 
einen 0,45 μm Filter (Miller Filter, Millipore, Billerica, Massachusetts, USA) filtriert. Der so 
steril filtrierte Speichel wurde in Tagesportionen von 45ml bei -18°C tiefgefroren gelagert.  
 
Proteinase (PrK) 
15 mg Proteinase K (Appli Chem A 3830, 500, AppliChem GmbH, 64291 Darmstadt, 
Deutschland. Herstellerbeschreibung siehe im Anhang Abbildung 27 und 28) wurden in 2 ml 
destilliertem Wasser gelöst. Dies wurde dann aliquotiert in    200 μl Portionen für 15 ml Spei-
chel, sodass nach Zugabe der Aliquote in 15 ml Speichel eine Endkonzentration von 
100μg/ml entstand. 
 
Protease Inhibitor Lösung (PI) 
Drei Tabletten eines Proteinaseinhibitors (cOmplete Protease Inhibitor Cocktail Tablets in 
glass vials, REF:11697498001, Roche Diagnostics GmbH, Roche Applied Science, 82372 
Penzberg, Deutschland) wurden in 2 ml destilliertem Wasser gelöst. Hieraus dann 200 μl Por-
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tionen gewonnen. Dies entspricht der Gebrauchsanweisung laut Hersteller (siehe im Anhang 
Abbildung 29 und 30) 
 
Weitere Materialien 
Leitungswasser (Homburg Saar) 
theranovis® oral (Gel) (Inhaltsstoffe: siehe Anhang 9.1)  
 
3.1.2 Durchführung 
Zu Beginn dieser Versuchsreihe wurde der Anfangszustand aller 138 Zähne dokumentiert. 
Hierfür wurden die Zähne zunächst an den mit Zahnstein behafteten Flächen fotografiert 
(Canon EOS 400, Objektiv EFS 60, Abstand 33cm, ISO 200, F11) und anschließend für eine 
Volumendokumentation abgeformt (3M ESPE Impregum™ Penta™, 82229 Seefeld, 
Deutschland). Das Abformmaterial wurde maschinell angemischt (Pentamix™ 2, 3M ESPE, 
82229 Seefeld, Deutschland). Die Volumendokumentation erfolgte pro Zahn jeweils an den 
Flächen mit dem größten Zahnsteinvorkommen, und zwar mit Hilfe von Flaschenverschlüs-
sen als Abformhilfe. Die Abformungen wurden nach Ablauf der Retraktionszeit des Abform-
materials (45 Minuten) mit Klasse IV Gips (Norm für Dentalgipse EN ISO 6873) ausgegos-
sen (Die-Stone Peach, Heraeus Kulzer, South Bend, Indiana 46614, USA, Vertrieb durch 
Sigma Dental Systems - Emasdi GmbH, Heideland 22, 24976 Handewitt, Deutschland). Die 
138 Zähne wurden randomisiert in sechs Gruppen aufgeteilt mit jeweils 23 Zähnen pro Grup-
pe. Auf die Zähne wirkten über den gesamten Versuchszeitraum von 12 Wochen je nach 
Gruppe unterschiedliche Lösungen ein. Die Einwirkung der einzelnen Lösungen auf die Zäh-
ne erfolgte im Inkubator (WTC binder, 78532 Tuttlingen, Deutschland) bei einer Temperatur 
von 37°C. Dabei betrug das Volumen der einzelnen Lösungen jeweils 15 ml, so viel, dass alle 
Zähne einer Versuchsgruppe von der Lösung bedeckt waren. Die Zusammensetzung der ein-
zelnen Lösungen und deren Zuordnung zu den Gruppen gibt Tabelle 1 wieder. 
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Tabelle 1. Zusammensetzung der Lösungen und deren Zuordnung zur Gruppe. 
PrK= Proteinase K 
PI= Protease Inhibitor Lösung 
Die 23 Zähne pro Gruppe wurden nun in den zugehörigen Lösungen im Inkubator bei einer 
Temperatur von 37°C gelagert. Nach einer Einwirkzeit von 24 Stunden wurden die Lösungen 
ausgetauscht und neu angesetzt. Dabei wurden die Zähne der jeweiligen Gruppen aus den 
entsprechenden Lösungen entnommen, kurz mit Leitungswasser abgespült, dann je Gruppe 
mit je einer eigenen Zahnbürste (Diadent Classic, Mittel) über alle Flächen mechanisch be-
handelt, wieder mit Leitungswasser abgespült, anschließend in die jeweiligen neu angesetzten 
Lösungen eingebracht und wieder im Inkubator bei 37°C für 24 Stunden gelagert. Die mecha-
nische Behandlung erfolgte unter den Bedingungen, die auch beim üblichen Zähneputzen 
vorhanden sind. Pro Zahn erfolgte die mechanische Behandlung für 5 – 10 Sekunden mit 
kreisend rüttelnden Bewegungen über alle mit Zahnstein bedeckten Flächen. Dieser Zyklus 
lief im Versuch insgesamt 60 mal ab, Montags bis Freitags einmal täglich, über 12 Wochen. 
Samstags und Sonntags wurde der Zyklus ausgelassen. Nach jedem fünften Zyklus (Freitags) 
wurde die Wirkung der einzelnen Lösungen auf die Zähne mittels einer Fotokamera doku-
mentiert. Nach jeder vierten Fotodokumentation erfolgte mit Hilfe kleiner Flaschenver-
schlusskappen eine Abformung. Dies diente zum einen bei Bedarf als Volumendokumentati-
on und zum anderen als mechanische Krafteinwirkung, wie sie bei Mastikationen vorkommen 
kann. Die Abformungen wurden mit Klasse IV Gips ausgegossen. Am Ende liefen somit ins-
gesamt pro Zahn 60 Zyklen, 13 Fotodokumentationen und  4 Volumendokumentationen ab. 
 
 
 
 
 
Gruppe Zusammensetzung der Lösung 
1 15ml Leitungswasser +  theranovis® oral (Gel; 10cm Streifen) 
2 15ml steril filtrierter Speichel +  theranovis® oral (Gel; 10cm Streifen) 
3 15ml Leitungswasser  +  theranovis® oral (Gel; 10cm Streifen) + PrK 
4 15ml steril filtrierter Speichel  +  theranovis® oral (Gel; 10cm Streifen) + PrK 
5 15ml steril filtrierter Speichel  + theranovis® oral (Gel; 10cm Streifen) + PI 
6 Leitungswasser 
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3.1.3 Auswertungsmethode 
Zum Vergleich vom Zahnsteinvorkommen an den Zähnen zu Beginn und am Ende des Ver-
suchs anhand der Fotodokumentation und der Volumendokumentation wurden Scores festge-
legt, wie in Tabelle 2 beschrieben. Die Abbildungen 1-5 zeigen Beispiele für die einzelnen 
Scores. 
Tabelle 2. Definition der Scores für die Bewertung des verbleibenden Zahnsteins. 
Score Vergleich des Zahnsteinvorkommens vor und nach dem Versuch 
1 ZS nur noch fleckenhaft oder max. 10% vorhanden 
2 10% < noch vorhandener ZS ≤  40% 
3 40% < noch vorhandener ZS ≤  80% 
4 80% < noch vorhandener ZS ≤  90% 
5 90% < noch vorhandener ZS ≤ 100% 
 ZS = Zahnstein 
 
Abbildung 1 Beispiel für Score 1. 
 
Material und Methode 
12 
 
Abbildung 2 Beispiel für Score 2 
 
Abbildung 3 Beispiel für Score 3. 
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Abbildung 4 Beispiel für Score 4. 
 
Abbildung 5 Beispiel für Score 5. 
 
In die Auswertung konnten nicht alle 23 Zähne der jeweiligen Gruppen einbezogen werden, 
da pro Gruppe auch Zähne dabei waren, die subgingivale Konkremente aufwiesen. Die Wir-
kung auf diese Konkremente sollte ebenfalls mit beobachtet werden. Es zeigte sich jedoch 
schon während des Versuchsablaufes keine sichtbare Wirkung. 
 
Material und Methode 
14 
3.2 2. Versuchsreihe 
 
3.2.1 Material 
Zahnstein 
Von verschiedenen Personen wurde im Rahmen der üblichen Zahnsteinentfernung an Patien-
ten in der Klinik für Zahnerhaltung, Parodontologie und Präventive Zahnheilkunde der Uni-
versitätsklinik des Saarlandes in Homburg/Saar mittels Handinstrumenten Zahnstein kürret-
tiert und insgesamt 30 größere Zahnsteinstücke gewonnen. Diese Zahnsteinstücke wurden in 
Leitungswasser im Kühlschrank zwischengelagert. Vor Versuchsbeginn wurden die Zahn-
steinstücke für 10 Minuten in 70% Ethanol desinfiziert. 
 
Lösungen 
Es wurden insgesamt sechs unterschiedliche Lösungen vorbereitet ( Tabelle 3 ). Lösung 1 bis 
Lösung 5 enthielten vom Hersteller von theranovis® oral vorbereitete Lösungen: Spray #1 bis 
Spray #5. Diese enthielten Inhaltsstoffe von theranovis® oral und unterschieden sich in den 
Konzentrationen der einzelnen Stoffe. Die genaue Zusammensetzung der in diesem Versuch 
vorbereiteten Spray – Lösungen Spray#1 bis Spray#5 sind im Anhang in der Tabelle 11 dar-
gestellt.  
 
 Tabelle 3. Zusammensetzung der einzelnen Lösungen in der zweiten Versuchsreihe. 
Lösung Zusammensetzung 
1 0,5ml Spray #1(Lot#2B01) + 0,5ml Leitungswasser 
2 0,5ml Spray #2(Lot#2B12) + 0,5ml Leitungswasser 
3 0,5ml Spray #3(Lot#2B13) + 0,5ml Leitungswasser 
4 0,5ml Spray #4(Lot#2B14) + 0,5ml Leitungswasser 
5 0,5ml Spray #5(Lot#2B15) + 0,5ml Leitungswasser 
6 Leitungswasser 
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3.2.2 Durchführung  
Die 30 Zahnsteinstücke wurden in 6 Eppendorfgefäße mit jeweils 5 Zahnsteinbrocken je Ep-
pendorfgefäß verteilt. Die Eppendorfgefäße wurden von Gruppe 1 bis Gruppe 6 durchnumme-
riert. Das Gesamtgewicht der einzelnen Zahnsteinbrocken pro Gruppe wurde vor Beginn der 
Versuchsreihe mit einer Analysenwaage (KERN ALS 120-4, KERN & Sohn GmbH, 72336 
Balingen, Deutschland) bestimmt. Zu jeder Gruppe wurde dann 1,5 ml der Lösung mit der 
gleichen Nummer, Lösung 1 bis Lösung 6, und 1,5 ml Leitungswasser hinzugegeben, so dass 
alle Zahnsteinstücke von der Lösung bedeckt waren. Die Gruppen wurden dann im Inkubator 
WTC binder (Typ 3002807000000, No. #951195, Binder GmbH, 78532 Tuttlingen, Deutsch-
land) bei einer Temperatur von 37°C gelagert. Nach einer Einwirkzeit von 24 Stunden wurden 
die Zahnsteinbrocken aus den jeweiligen Eppendorfgefäßen entnommen, und nach 5 Minuten 
Lufttrocknen wurde das Gesamtgewicht der Zahnsteinbrocken der jeweiligen Gruppen be-
stimmt. Anschließend wurden die Zahnsteinbrocken  in neue Eppendorfgefäße mit zu den 
entsprechenden Gruppen zugehöriger, neu angesetzter Lösung hinzugegeben und für weitere 
24 Stunden im Inkubator gelagert. Dieser Zyklus wiederholte sich wieder nach 24 Stunden 
Einwirkzeit und lief insgesamt über sieben Tage. Nach dem siebten Tag erfolgte die letzte 
Messung, einmal nach 5 Minuten Lufttrocknung und einmal als Vergleich nach 4,5 Stunden 
Lufttrocknung. Anschließend wurden die Zahnsteinbrocken der einzelnen Gruppen jetzt über 
weitere 13 Tage in den dazugehörigen Lösungen überführt, diesmal aber in die entsprechen-
den puren Lösungen ohne Zusatz von Leitungswasser. Die Zahnsteinbrocken von Gruppe 6 
wurden jetzt in pure theranovis® oral Spray Lösung statt Leitungswasser eingelegt. Ab jetzt 
wurden die Lösungen nicht mehr neu angesetzt und die tägliche Gewichtsmessung wurde 
ausgelassen. Nur nach 13 Tagen Einwirkzeit im Inkubator erfolgte noch einmal die Ge-
wichtsmessung nach 3 Stunden Lufttrocknung und anschließend die Vorbereitung von zwei 
Zahnsteinbrocken je Gruppe für die rasterelektronenmikroskopische Untersuchung. Zusätz-
lich wurden zum Vergleich zwei weitere Zahnsteinbrocken, die bis dahin nur in Leitungswas-
ser gelagert waren, für die Rasterelektronenmikroskopie vorbereitet. 
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Vorbereitung der Proben für das REM 
Die einzelnen Proben wurden wie in Tabelle 4 beschrieben entwässert. 
 
Tabelle 4. Entwässerung der Zahnsteinbrocken für das REM. 
Arbeitsschritt Vorgang Bedingungen 
1 2 x 10 Minuten in   50% Ethanol bei Raumtemperatur 
2 1 x   5 Minuten in   70% Ethanol bei Raumtemperatur 
3 1 x   5 Minuten in   90% Ethanol bei Raumtemperatur 
4 2 x 10 Minuten in 100% Ethanol bei Raumtemperatur 
5 Hexamethyldisilazan (HMDS) Über Nacht, unter Abzug 
 
Sputtern 
Nach der Entwässerung und vor dem Mikroskopieren am Rasterelektronenmikroskop erfolgte 
zur Herstellung der Leitfähigkeit das Sputtern mit Kohle im Sputtercoater (SCD 030, Leica 
Mikrosysteme Vertrieb GmbH, 35578 Wetzlar, Deutschland). Zuvor wurden die Zahnstein-
brocken auf kleinen Trägern fixiert. 
 
Rasterelektronenmikroskopie 
Das Mikroskopieren erfolgte am Rasterelektronenmikroskop (FEI/Philips XL30 FEG ESEM, 
Hillsboro, Oregon 97124, USA) in unterschiedlichen Vergrößerungen. Dabei stellte sich her-
aus, dass bei 10.000 facher Vergrößerung die einzelnen Strukturen am besten zu vergleichen 
sind. Die Bilder wurden mit Hilfe der Mikrosko – Sofware Microscop Control erzeugt. 
 
3.2.3 Auswertungsmethode 
Zur Auswertung dieser 2. Versuchsreihe wurden zum einen die Gewichtsmessungen inner-
halb der einzelnen Gruppen graphisch dargestellt und miteinander verglichen. Zum anderen 
wurden die REM-Bilder der Präparate der einzelnen Gruppen dahingehend untersucht, ob 
auffällige Unterschiede in Form, Oberfläche und Struktur vorliegen.  
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3.3 3. Versuchsreihe  
 
3.3.1 Material 
Zahnstein 
Von verschiedenen Personen wurde im Rahmen der üblichen Zahnsteinentfernung an Patien-
ten in der Klinik für Zahnerhaltung, Parodontologie und Präventive Zahnheilkunde der Uni-
versitätsklinik des Saarlandes in Homburg/Saar mittels Handinstrumenten Zahnstein kürret-
tiert und insgesamt 6 größere Zahnsteinstücke gewonnen. Diese Zahnsteinstücke wurden in 
Leitungswasser im Kühlschrank zwischengelagert. Vor Versuchsbeginn wurden die Zahn-
steinstücke für 10 Minuten in 70% Ethanol desinfiziert. 
 
Lösungen  
theranovis® oral Spray und Leitungswasser. 
 
3.3.2 Durchführung 
Die Durchführung entspricht dem Vorgehen der 2. Versuchsreihe. Jedoch lief die Durchfüh-
rung hier nur bis nach dem 14. Tag und nur mit zwei Gruppen. Die Lösungen wurden täglich 
ausgetauscht. Es erfolgte keine Gewichtsmessung. Es gab drei Zahnsteinbrocken pro Gruppe. 
Nach Abschluss des Versuchs erfolgte die Vorbereitung der Zahnsteinbrocken für die Trans-
missionselektronenmikroskopie ( TEM ).  
 
Tabelle 5. Gruppen und dazugehörige Lösungen der dritten Versuchsreihe. 
Gruppe Lösung 
1 theranovis® oral Spray 
2 Leitungswasser 
 
 
Vorbereitung der TEM-Präparate 
 
Cacodylatpuffer 
Für 0,1M Cacodylatpuffer wurden 21,4 g Natriumcacodylat x 3H2O in 1000ml destilliertem 
Wasser gelöst. Für 0,2M Cacodylatpuffer wurden 42,8 g Natriumcacodylat x 3H2O in 1000ml 
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destilliertem Wasser gelöst. Anschließend wurde mit HCl der pH-Wert auf 7,4 - 7,6 gebracht 
und dann filtriert. 
 
Fixierlösung 
4 ml GLA ( 1 % Glutaraldehyd, aus 25%-iger Lösung von Serva Feinbiochemica GmbH & 
Co., 69115 Heidelberg, Deutschland, Bestellnummer: 23114, Vertrieb durch Boehringer 
Ingelheim Pharma GmbH & Co.. KG, 55216 Ingelheim am Rhein, Deutschland) und 3,125 ml 
PFA (1% Paraformaldehyd, aus 32%-iger Lösung von Electron Microscopy Science,USA-
Hatfield,Pennsylvania 19440, Bestellnummer: 15714-S) wurden mit 0,1 M Cacodylatpuffer 
auf 100 ml aufgefüllt. 
 
Osmierung 
1) Stock-Fixierlösung: 4% Osmiumsäure in destilliertem Wasser: 1 g kristallines OsO4 in 
25 ml destilliertem Wasser gelöst. Osmiumtetroxid wurde mitsamt der aufgebrochenen Am-
pulle in die Lösung geworfen, daher wurde die Ampulle vorher sehr gut entfettet und abge-
spült. Die fertige Lösung wurde in einer Säureflasche im Osmium-Kühlschrank aufbewahrt. 
Die Säureflasche wurde zusätzlich mit Parafilm luftdicht verschlossen.  
2) Arbeitslösung – 2% Osmiumsäure: Im Verhältnis 1:1 wurde die Stock - Fixierlösung mit 
0,2 M Cacodylat Puffer gemischt. 
Alle Arbeiten unter dem Abzug und mit Handschuhen durchgeführt. Lagerung: Säureflasche, 
im Exsikkator, 4°C. 
 
Araldit 
13 Anteile Araldit CY212 (Serva Feinbiochemica GmbH & Co., 69115 Heidelberg, Deutsch-
land, Bestellnummer: 13824, Vertrieb durch Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co.. 
KG, 55216 Ingelheim am Rhein, Deutschland) und 12 Anteile Dodecylbernsteinsäurean-
hydrit (DDSA, Härter) (Serva Feinbiochemica GmbH & Co., 69115 Heidelberg, Deutsch-
land, Bestellnummer: 20755, Vertrieb durch Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co.. 
KG, 55216 Ingelheim am Rhein, Deutschland) wurden miteinander vermischt. Je nach Ar-
beitsschritt (siehe Tabelle 6) kam noch 3% oder 2% 2,4,6-Tri-
(dimethylaminomethyl)phenol/Beschleuniger (Serva Feinbiochemica GmbH & Co., 69115 
Heidelberg, Deutschland, Bestellnummer: 36975, Vertrieb durch Boehringer Ingelheim 
Pharma GmbH & Co.. KG, 55216 Ingelheim am Rhein, Deutschland) hinzu. 
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Propylenoxidgemisch 
Ein fertiges Propylenoxidgemisch wurde verwendet. 
 
Die Zahnsteinpräparate wurden wie in Tabelle 6 dargestellt vorbereitet. 
 
Tabelle 6: Vorbereitung der Präparate für das TEM. 
Arbeitsschritt Vorgang Bedingungen 
Fixierung 
1 1 Stunde in die Fixierlösung Unter Abzug, anschließend bei 4°C. 
2 4 x 10 Minuten in Cacodylat-
puffer (0,1 M) 
Unter Abzug, bei Raumtemperatur. 
3 1 x Cacodylatpuffer (0,1 M) Aufbewahrung bei 4°C. Dann weiter mit 
Arbeitsschritt 4. 
Osmierung 
4 1 Std  OsO4  - Arbeitslösung      
( 1:1 Gemisch ) 
Unter Abzug, bei Raumtemperatur, im Dun-
keln. 
5 5 x 10 Minuten spülen in destil-
liertem Wasser 
Unter Abzug, bei Raumtemperatur. 
6 Ethanol 50% 4°C, über Nacht. 
Entwässerung und Einbettung, 1.Tag 
7 1 x 10 min Ethanol 50% Im offenen Rollrandglas, bei Raumtempera-
tur. 
8 2 x 10 min Ethanol 70% Im offenen Rollrandglas, bei Raumtempera-
tur. 
9 2 x 10 min Ethanol 90% Im offenen Rollrandglas, bei Raumtempera-
tur. 
10 1 x 10 min Ethanol 100% hier-
nach: Araldit- Propylenoxid –
Gemisch vorbereitet                   
(3% Beschleuniger) 
Im offenen Rollrandglas, bei Raumtempera-
tur. 
11 2 x 20 min Ethanol 100% Im geschlossenen Rollrandglas, bei Raum-
temperatur, unter Abzug. 
12 2 x 20 min Propylenoxid Im geschlossenen Rollrandglas, bei Raum-
temperatur, unter Abzug. 
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13 Araldit-Propylenoxid-Gemisch 
(3% Beschleuniger) 
Über Nacht im offenen Rollrandglas, bei 
Raumtemperatur, unter Abzug. Dann weiter 
mit Schritt 14. 
Einbettung, 2. Tag 
14 Araldit-Gemisch angesetzt 
(2% Beschleuniger) 
Raumtemperatur 
15 Araldit-Gemisch in neue, be-
schriftete Rollrandgläser gefüllt 
Raumtemperatur 
16 Präparate umgesetzt Über Nacht im offenen Rollrandglas, bei 
Raumtemperatur, unter Abzug. Dann weiter 
mit Schritt 17. 
Umsetzen in Silikonform 
17 Araldit-Gemisch angesetzt (2% Beschleuniger) 
18 Die Vertiefungen der Einbettformen zur Hälfte mit dem Araldit-Gemisch be-
füllt, vorsichtig die Präparate überführt. Hierbei die Anschnittseite zur Vertie-
fungsspitze positioniert. 
19 Zettelchen mit TEM-Nummern am unteren Vertiefungsrand schräg hinzuge-
fügt. 
20 Die Vertiefung der Einbettformen leicht überhöht mit dem Araldit-Gemisch 
aufgefüllt. 
21 Die Einbettformen für 2 Tage bei 65˚C zum Auspolymerisieren in den Brut-
schrank gestellt. 
 
Ultradünnschnitte 
Die Ultradünnschnitte mit 60 – 100 nm Schichtdicke wurden mit dem Ultracut E (Reichert-
Jung, 1170 Wien, Österreich) mit einem Diamantmesser (Ultra Diamond 45°, MS2703, Länge 
der Schneide 3mm, DiAtome, Pensylvania 19440, USA) hergestellt und auf Kupfergrids 1x2 
aufgezogen. 
 
Kontrastierung 
Ein Parafilm wurde ausgelegt und darauf je ein Tropfen Uranylacetat, 3 Tropfen destilliertes 
Wasser, ein Tropfen Bleicitrat und erneut 3 Tropfen destilliertes Wasser aufpipettiert (je 
60µl). Anschließend wurde das Kupfergrid auf welches der Ultradünnschnitt aufgezogen war 
mit der Kopfseite auf den Uranylacetattropfen gelegt und 10 Minuten bei Raumtemperatur 
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inkubiert. Im Anschluss wurde es 3x für je 20 Sekunden in destilliertem Wasser gewaschen 
und zum Schluss 5 Minuten auf Bleicitrat inkubiert und erneut 2x für je 20 Sekunden in des-
tilliertem Wasser gewaschen. Nach anschließendem halbstündigem Trocknen der Kupfergrids 
wurde mit dem TEM mikroskopiert. 
 
Transmissionselektronenmikroskopie 
Das Mikroskopieren erfolgte am Transmissionselektronenmikroskop (Tecnai 12, FEI, Hills-
boro, Oregon 97124, USA) in unterschiedlichen Vergrößerungen. Die Bilder wurden mit Hil-
fe der Mikroskosoftware Microscop Control erzeugt. 
 
3.3.3 Auswertungsmethode 
Zur Auswertung dieser 3. Versuchsreihe wurden die Bilder der einzelnen TEM-Präparate der 
unterschiedlichen Gruppen miteinander verglichen. Es wurde dahingehend untersucht ob es 
auffällige Unterschiede zwischen dem Anteilverhältnis der organischen und anorganischen 
Bestandteile gibt. 
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4 Ergebnisse 
 
4.1 Ergebnisse des Scoring 
Die Verteilung der Scores zeigt keine erkennbare Verschiebung zwischen den einzelnen 
Gruppen ( Abbildung 6 bis 11 ). Mittelwerte der Scores in den einzelnen Gruppen, zeigen 
ebenfalls nur geringe Unterschiede ( Tabelle 7 ). Der Medianwert liegt bei allen Gruppen zwi-
schen 2 und 3. Unterschiede des minimalen bzw. des maximalen vorkommmenden Score 
kommen in Gruppe 4 und Gruppe 5 vor. In einem Hypothesentest wurde mit Hilfe des 
Kruskal - Wallis - Test das Scoring genauer untersucht, um zu entscheiden, ob ein statisti-
scher Unterschied innerhalb der Gruppen bezüglich der Scoreverteilung vorliegt. Dieser Test 
zeigt, dass es keinen signifikanten Unterschied bezüglich der Scoreverteilung innerhalb der 
Gruppen gibt ( Tabelle 8 ).  
 
 
4.1.1 Graphische Darstellung 
 
 
Abbildung 6 Darstellung der Scoreverteilung in Gruppe 1. 
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Abbildung 7 Darstellung der Scoreverteilung in Gruppe 2. 
 
 
 
 
 
 
Abbildung 8 Darstellung der Scoreverteilung in Gruppe 3. 
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Abbildung 9 Darstellung der Scoreverteilung in Gruppe 4. 
 
 
 
 
 
 
Abbildung 10 Darstellung der Scoreverteilung in Gruppe 5. 
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Abbildung 11 Darstellung der Scoreverteilung in Gruppe 6. 
 
4.1.2 Statistische Auswertung 
 
Mittelwerte  
 
Tabelle 7. Mittelwerte der Scores in den einzelnen Gruppen. 
Gruppe Mittelwert Standardabweichung Medianwert Minimum* Maximum* 
1 2,19 1,078 2,00 1 5 
2 2,79 1,578 2,50 1 5 
3 2,36 1,082 2,00 1 5 
4 3,38 1,025 3,00 2 5 
5 2,31 1,014 3,00 1 4 
6 2,68 1,376 2,00 1 5 
* bezogen auf den Score. 
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Hypothesentest (Kopie des Protokolls siehe Anhang 9.4 Abbildung 31 – 33 ) 
 
Tabelle 8. Hypothesentest. 
Nullhypothese 
Test Signifikanz Entscheidung 
Die Verteilung der Scores ist  
in allen Gruppen identisch 
Kruskal-Wallis-
Test bei unab-
hängigen Stich-
proben 
 
,068 
 
 
Nullhypothese beibehalten 
 
 
→ Die Nullhypothese konnte bestätigt werden 
 
 
4.2 Ergebnisse der Gewichtsmessung 
Die Gewichtsmessungen zeigen keine großen Unterschiede zwischen den Gruppen ( Tabelle 9 ). 
Zum einen verändern sich in allen Gruppen Ausgangs- und Endgewicht nicht stark. Zum anderen 
gibt es keinen klaren Unterschied zwischen den relativen Endgewichten zwischen den Gruppen. 
Graphische Darstellungen der Gewichtsmessungen in denen der prozentuelle Gewichtsverlust in 
Abhängigkeit von der Einwirkzeit dargestellt ist ( siehe Anhang Abbildung 34 bis 39 ) machen 
dies ebenfalls deutlich.  
 
Tabelle 9. Gegenüberstellung Ausgangsgewicht und Endgewicht. 
Gruppe Ausgangsgewicht Endgewicht nach 20 Tagen                
(nach 3 Stunden Lufttrocknung) 
absolut in mg relativ in % absolut in mg relativ in % 
1 
60,50 100 56,70 93,72 
2 
60,00 100 56,10 93,50 
3 
69,60 100 65,80 94,54 
4 
68,00 100 63,10 92,79 
5 
63,70 100 58,90 92,46 
6 
62,50 100 56,5 90,40 
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4.3 REM-Bilder 
In allen REM-Bildern der Zahnsteinpräparate sind scharfe, kantige, kristalline Strukturen und 
runde, weiche, organische Strukturen erkennbar. Die einzelnen REM-Bilder unterscheiden 
sich bezüglich des Verhältnisses der kristallinen und der organischen Strukturen. In den 
REM-Bildern der Gruppen 1, 2, 3 ( Abbildung 12, 13, 14 und im Anhang Abbildung 40, 41 
und 42) überwiegen die kristallinen Strukturen. In den Gruppen 4, 5 und 7 ( Abbildung 15, 
16, 18 und im Anhang Abbildung 43 und 44 ) überwiegen hingegen die organischen Struktu-
ren. Hier erscheinen deutliche kristalline Strukturen nur vereinzelt und an einigen Stellen 
zeichnen sie sich unterhalb mehrerer organischer Strukturen ab ( Abbildung 15 ). In diesen 
Gruppen 4, 5 und 7 wird somit die Zahnsteinoberfläche hauptsächlich durch einen „Bakte-
rienrasen“ gebildet. In den Gruppen 1, 2 und 3 ist dieser „Bakterienrasen“ nahezu vollständig 
aufgelöst. An der Oberfläche vom Zahnstein der Gruppe 6 ( Abbildung 17 und im Anhang 
Abbildung 45 ) sieht man gleichermaßen sowohl einen „Bakterienrasen“ als auch freiliegende 
kristalline Strukturen, welche nicht von organischen Strukturen bedeckt sind. Hier wirkt der 
„Bakterienrasen“ im Vergleich zu der Gruppe 4,5 und 7 ( Abbildung 15, 16 und 18 ) teilweise 
aufgelöst. 
 
 
Abbildung 12 REM Bild. Zahnsteinbrocken von Gruppe 1 (Sray#1) der Ver-
suchsreihe 2. Scharfe, kantige, kristalline Strukturen (rot) kommen gehäuft vor. 
Runde weiche, organische Strukturen (grün) sind seltener. 
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Abbildung 13 REM Bild. Zahnsteinbrocken von Gruppe 2 (Spray#2) der Ver-
suchsreihe 2. Scharfe, kantige, kristalline Strukturen (rot) sind dominant vorhan-
den. Runde, weiche, organische Strukturen (grün) kommen nur vereinzelt vor. 
 
 
 
Abbildung 14 REM Bild. Zahnsteinbrocken von Gruppe 3 (Spray#3) der Ver-
suchsreihe 2. Scharfe, kantige, kristalline Strukturen (rot) sind dominant vorhan-
den. Runde, weiche, organische Strukturen (grün) kommen nur vereinzelt vor. 
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Abbildung 15 REM Bild. Zahnsteinbrocken von Gruppe 4 (Spray#4) der Ver-
suchsreihe 2. Runde, weiche, organische Strukturen (grün) sind häufiger vertreten. 
Scharfe, kantige, kristalline Strukturen (rot) erscheinen selten. Es wirkt, als wür-
den die kristallinen Strukturen von den organischen bedeckt. 
 
 
 
Abbildung 16 REM Bild. Zahnsteinbrocken von Gruppe 5 (Spray#5) der Ver-
suchsreihe 2. Runde, weiche, organische Strukturen (grün) sind häufiger vertreten. 
Scharfe, kantige, kristalline Strukturen (rot) sind verschwindend gering vorhan-
den. 
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Abbildung 17 REM Bild. Zahnsteinbrocken von Gruppe 6 (theranovis® oral 
Spray) der Versuchsreihe 2. Runde, weiche, organische Strukturen (grün) und 
scharfe, kantige, kristalline Strukturen (rot) sind annähernd gleich stark vertreten. 
 
 
 
Abbildung 18 REM Bild. Zahnsteinbrocken von Gruppe 7 (Leitungswasser) der 
Versuchsreihe 2. Runde, weiche, organische Strukturen (grün) sind häufiger ver-
treten. Scharfe, kantige, kristalline Strukturen (rot) kommen nur vereinzelt vor. 
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4.4 TEM-Bilder 
Beim Vergleich der TEM-Bilder fallen zwei Unterschiede zwischen den Zahnsteinbrocken 
von Gruppe 1 und Gruppe 2 auf. Zum einen wird die Zahnsteinoberfläche bei den Zahnstein-
proben aus Gruppe 1 von dem bakterienreichen Anteil gebildet ( Abbildung 19 und 20 ), bei 
den Zahnsteinproben von Gruppe 2 meist hingegen von dem kristallinen Anteil ( Abbildung 
23 und 24 ). Hier fehlt vermehrt der bakterienreiche Anteil an der Oberfläche. Ein weiterer 
Unterschied ist, dass der bakterienreiche Anteil von den Zahnsteinproben aus Gruppe 2 ( Ab-
bildung 22, 24 und 25 ) im Vergleich zu Gruppe 1 ( Abbildung 19, 20 und 21 ) weniger dicht 
ist, es ist aufgelockert. Diese Auflockerung des organischen Anteils erkennt man in Abbil-
dung 25 und 26 auch an tieferen Schichten. 
 
 
Abbildung 19 TEM-Bild, 4.800x. Zahnsteinbrocken der Gruppe 1 (Was-
ser) der 3. Versuchsreihe. 1: Bakterienarmer, kristallreicher Anteil; 2. 
Bakterienreicher Anteil, bildet hier nach außen gleichzeitig die Zahn-
steinoberfläche; 3. Zahnsteinoberfläche. 
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Abbildung 20 TEM-Bild, 9.300x. Zahnsteinbrocken der Gruppe 1 (Was-
ser) der 3. Versuchsreihe. 1: Bakterienarmer, kristallreicher Anteil; 2. 
Bakterienreicher Anteil, bildet hier nach außen gleichzeitig die Zahn-
steinoberfläche; 3. Zahnsteinoberfläche. 
 
 
Abbildung 21 TEM-Bild, 23.000x. Zahnsteinbrocken der Gruppe 1 
(Wasser) der 3. Versuchsreihe. 1: Bakterienarmer, kristallreicher Anteil; 
2. Bakterienreicher Anteil. 
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Abbildung 22 TEM-Bild, 4.200x. Zahnsteinbrocken der Gruppe 2 (ther-
anovis® oral Spray) der 3. Versuchsreihe. 1: Bakterienarmer, kristallrei-
cher Anteil; 2. Bakterienreicher Anteil, bildet hier nach außen gleichzei-
tig die Zahnsteinoberfläche; 3. Zahnsteinoberfläche. 
 
 
Abbildung 23 TEM-Bild, 23.000x. Zahnsteinbrocken der Gruppe 2 
(theranovis® oral Spray) der 3. Versuchsreihe. 1: Bakterienarmer, kris-
tallreicher Anteil bildet hier nach außen gleichzeitig die Zahnsteinober-
fläche; 2. Zahnsteinoberfläche. 
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Abbildung 24 TEM, 6.000x. Zahnsteinbrocken der Gruppe 2 (therano-
vis® oral Spray) der 3. Versuchsreihe. 1: Bakterienarmer, kristallreicher 
Anteil bildet hier nach außen gleichzeitig die Zahnsteinoberfläche; 2. 
Bakterienreicher Anteil; 3. Zahnsteinoberfläche. 
 
 
Abbildung 25 TEM, 13.000x. Zahnsteinbrocken der Gruppe 2 (therano-
vis® oral Spray) der 3. Versuchsreihe. 1: Kristalliner Anteil. 2: Bakte-
rienreicher, organsicher Anteil. 
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Abbildung 26 TEM-Bild, 9.300x. Zahnsteinbrocken der Gruppe 2 (ther-
anovis® oral Spray) der 3. Versuchsreihe. 1. Kristalline Anteile, einge-
bettet in einer sich hier heller darstellenden organischen Matrix; 2: Bak-
terienreicher Anteil. 
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5 Diskussion 
 
5.1 Diskussion der Zusammensetzung der Lösungen in der 1. Versuchsreihe 
Die Festlegung der einzelnen Lösungen in den jeweiligen Gruppen zielte vorwiegend darauf 
ab, abzuklären, ob bei der eventuell vorhandenen Wirkung von theranovis® oral gegen Zahn-
stein biochemische Vorgänge eine bestimmende Rolle spielen. Hierfür diente zum einen die 
Lösung der Gruppe 2 (Speichel + theranovis® oral) mit den vorhandenen Proteinen aus dem 
Speichel und den Kernölen und Kräuterextrakten, zum anderen die Lösung aus Gruppe 5 
(Speichel + theranovis® oral + Protease Inhibitor) bei der diese Proteine durch den Protease 
Inhibitor zusätzlich in ihrer Funktion ungehindert waren, da proteolytische Aktivitäten von 
vorhandenen Proteasen durch den Protease Inhibitor inhibiert werden. Die Lösung aus Gruppe 
4 (Speichel + theranovis® oral + Proteinase) diente hingegen als Gegenspieler hierzu, da die 
vorhandenen Proteine durch die Proteinase mit einer Konzentration von 100μg/ml inhibiert 
worden. Mit der Lösung aus Gruppe 3 (Leitungswasser + theranovis® oral + Proteinase) hatte 
man eine Referenzgruppe zur Gruppe 4 um eventuell vorhandene Effekte der Proteinase 
selbst festzuhalten bzw. auszuschließen. Mit der Lösung von Gruppe 1 (Leitungswasser + 
theranovis® oral) hatte man eine Lösung bei der sich die Wirkung von theranovis® oral allei-
ne zeigen kann, ohne Einbindung biochemischer Prozesse mit den Speichelproteinen. Die 
Gruppe 6 mit Leitungswasser diente in dieser Versuchsreihe als Hauptreferenzgruppe bezüg-
lich einer eventuell vorhandenen Wirkung von theranovis® oral gegen Zahnstein. 
 
5.2  Diskussion der Durchführung der 1. Versuchsreihe 
Die 1. Versuchsreihe lief über 12 Wochen. Solche Versuchszeiträume wurden bei den meisten 
Untersuchungen von Produkten bezüglich deren Wirkung gegen Zahnstein gewählt, so zum 
Beispiel von Triratana et al. (Triratana et al., 1991) und von Schaeken und van der Hoeven 
(Schaeken and van der Hoeven, 1993). Zudem gibt der Hersteller von theranovis® oral an, 
dass der Zahnstein bei konsequenter Anwendung nach 2-6 Wochen vollständig verschwindet. 
Die Rahmenbedingungen wurden bei dieser Durchführung, so fern möglich, so gewählt wie 
sie auch in vivo vorkommen. Die Wirkung erfolgte bei einer Umgebungstemperatur von 
37°C, wie sie auch beim Gesunden in der Mundhöhle herrscht. Die mechanische Belastung 
wurde der im Alltag vorkommenden nachempfunden. Das tägliche Putzen mit einer handels-
üblichen Zahnbürste für 5-10 Sekunden pro Zahn entspricht den Verhältnissen wie sie auch 
beim täglichen Zähneputzen vorkommen (Naseem et al., 2017) bzw. empfohlen werden (Van 
der Weijden et al., 1993) und (Hawkins et al., 1986), desweiteren die regelmäßige Abformung 
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mit Impregum, was ebenfalls eine mechanische Belastung darstellt, wie sie im Alltag bei der 
Mastikation vorkommt, zum Beispiel beim Essen eines Toffee. 
 
5.3 Diskussion der Dokumentation in der 1. Versuchsreihe 
Die Dokumentation erfolgte in visueller Form. Zum einen über die Fotodokumentation mit 
den Bildern, zum anderen über die Volumendokumentation durch die ausgegossenen Abfor-
mungen. Diese wurden in Kombination gewählt, da man Veränderungen  oberflächlicher Na-
tur so festhalten und im Nachhinein auswerten kann. Die Fotodokumentation und Abformung 
am Anfang und Ende diente hierbei als Hauptdokumentation der Wirkung der einzelnen Lö-
sungen. Die weiteren Dokumentationen im Verlaufe des Versuches dienten zur Verlaufsdo-
kumentaion, im Falle von eindeutigen Unterschieden in den Ergebnissen zur weiteren Diffe-
renzierung, was hier jedoch nicht der Fall war. 
 
5.4 Diskussion des Scoring 
Aufgrund der Tatsache, dass es sich in der 1. Versuchsreihe zum einen um unterschiedliche 
Zähne und zum anderen um extrahierte Zähne handelte, liess sich hier der Volpe-Manhold-
Score (Volpe et al., 1965), der sehr häufig in der Literatur bezüglich zahnsteinhemmender 
Wirkung von Produkten Verwendung fand, so zum Beispiel von Lobene et al., Singh und in 
zahlreichen weiteren Studien (Lobene et al., 1987; Singh, 1988), nicht anwenden. Bei diesem 
Score handelt es sich um eine Möglichkeit mit Zahnstein bedeckte Frontzähne des Unterkie-
fers im Mund durch objektive Längenmessung einzustufen. Eine weitere Möglichkeit der 
Bewertung ist ein auf visuellen Eindrücken basierendes Scoring, welches das Zahnsteinvor-
kommen prozentual einteilt. Ein derartiges Scoring wurde von A. Gaffar et al. 1983 bei der 
Untersuchung von EDITEMPA und Zahnsteinbildung durchgeführt (Gaffar et al., 1983). 
Bei dem in der vorliegenden Arbeit verwendeten Scoring wurde das Zahnsteinvorkommen 
vom Anfangszustand und Endzustand, welches mit der Fotodokumentation und den mit Gips 
ausgegossenen Abformungen festgehalten wurde, ebenfalls nach visueller Auswertung pro-
zentual eingeteilt. Abhängig von der prozentualen Einteilung ergab sich der entsprechende 
Score. Eine derartige Einteilung birgt das Risiko der Subjektivität. Um dieses Risiko mög-
lichst klein zu halten, wurden die einzelnen Prozentintervalle bis zum Erreichen des nächsten 
Scores so festgelegt, dass sie bei den Randscores Score 1, Score 4 und Score 5 eng gewählt 
wurden, und zwar wurde hier eine prozentuelle Bandbreite von 10% gewählt. Bei dem Score 
2 und Score 3 hingegen wurde eine Bandbreite von 30% bzw. 40% gewählt. Durch diese 
Auswahl der Bandbreiten sollte der Subjektivitätsfaktor möglichst innerhalb von Score 2 und 
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Score 3 bleiben, und zudem bekommen Score 1, Score 4 und Score 5 so eine stärkere Aussa-
gekraft. Mit einem so gewählten Scoring lässt sich besonders eine Ja-Nein-Entscheidung gut 
treffen. Quantitative Unterschiede aber lassen sich bei einem solchen Scoring nicht festhalten. 
Eine gewisse Anzahl an Scores jedoch wurde benötigt, um eventuelle Unterschiede zwischen 
den Gruppen darzustellen, worauf diese Versuchsreihe ebenfalls abzielte.  
 
5.5 Diskussion der statistischen Auswertung 
Die statistische Auswertung ermöglicht einen direkten Vergleich der einzelnen Gruppen um 
Unterschiede darzustellen. Da das Scoring keinen Wertungsfaktor beinhaltet, hat bei den Mit-
telwerten der Medianwert höhere Aussagekraft. Dieser ist auch stabiler gegenüber Ausreis-
sern. Der Kruskal-Wallis-Test erlaubt eine Aussage darüber zu treffen, in wie weit sich die 
Verteilung der Scores in den einzelnen Gruppen voneinander unterscheiden. Eine Aussage 
hierüber ist wichtig, um eine grundlegende Aussage über die Wirkung von  theranovis® oral 
machen zu können. Deswegen wurde dieser Test zur statistischen Auswertung herangezogen. 
Er hat innerhalb der statistischen Auswertung die stärkste Aussagekraft. 
 
5.6 Diskussion der Gewichtsmessung 
In der Literatur sind Methoden beschrieben, bei denen das Gewicht von Zahnstein gemessen 
wurde, um die Wirkung eines Stoffes gegen Zahnstein zu untersuchen. So untersuchten 
Scruggs et al. 1991 die Wirkung von 7 Zahnpasten, welche unter anderem Zinkzitrat enthiel-
ten, gegen Zahnstein. Dazu werteten sie das Trockengewicht nach einstündigem Trocknen des 
Zahnsteins bei 110 ° und das Aschegewicht nach langsamen Hochfahren der Temperatur auf 
600 ° C aus (Scruggs et al., 1991). Die selbe Methode wurde von Disney et al. bei der Unter-
suchung von 6 Zahnpasten und deren Wirkung auf Zahnstein angewandt (Disney et al., 1989).  
Bei der hier durchgeführten Gewichtsmessung wurde der Zahnstein luftgetrocknet, da keine 
Hitzewirkung auf den Zahnstein entstehen sollte. Diese Hitzewirkung nämlich hätte eventuell 
strukturelle Veränderungen am Zahnstein zur Folge gehabt und die REM-Untersuchungen 
beeinflusst. 
 
5.7 Diskussion der Ergebnisse 
Die Ergebnisse aus den hier durchgeführten Versuchsreihen sind bezüglich ihrer Aussage 
über die Wirkung von theranovis® oral gegen Zahnstein different. Dieser Unterschied jedoch 
lässt sich zum einen darauf zurückführen, dass innerhalb der einzelnen Lösungen der unter-
schiedlichen Versuchsreihen auf unterschiedliche Komponenten Wert gelegt wurde. Das Au-
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genmerk wurde auf mögliche unterschiedliche aktive Komponenten gelegt. Bezüglich dieses 
Aspektes unterscheidet sich die 1. Versuchsreihe von den anderen. In der 1. Versuchsreihe 
wurde die Zielstellung auf die Speichelproteine als mögliche Einflussfaktoren gelegt. Bei den 
weiteren Versuchsreihen hingegen lag der Schwerpunkt bei den einzelnen Inhaltstoffe von 
theranovis® oral und deren Konzentrationen. Die Speichelproteine konnten in der 1. Ver-
suchsreihe nicht als Einflussfaktoren identifiziert werden.  
Ein weiterer Grund für diese Differenz kann in der unterschiedlichen Methodik liegen, mit der 
die gewonnenen Ergebnisse ausgewertet wurden. Bei der 1. Versuchsreihe erfolgte die Do-
kumentation durch visuelle Eindrücke im Rahmen dessen, was das menschliche Auge sehen 
kann. Dies ist nur oberflächlich. Zudem erfolgte das Scoring. Und um nach diesem Scoring 
Rückschlüsse auf die Wirkung und den Wirkmechanismus von theranovis® oral treffen zu 
können, müssten sich Unterschiede bezüglich der Scoreverteilung zwischen den einzelnen 
Gruppen zeigen. Würde sich ein solcher Unterschied zeigen, könnte man eine qualitative 
Aussage treffen, ob theranovis® oral in der entsprechenden Lösung eine sichtbar stärkere 
Wirkung gegen Zahnstein zeigt oder nicht. Man kann somit eine Ja-Nein-Aussage machen. 
Spezifischere Aussagen über quantitative Unterschiede einer eventuell vorhandenen Wirkung 
kann mit dieser Methode schlecht sichtbar gemacht werden, da das Scoring durch subjektiv 
wahrgenommene, oberflächliche visuelle Eindrücke getroffen wird. Hinzu kommt noch, dass 
aufgrund dieses subjektiven Charakters große Bandbreiten für die mittleren Scores gewählt 
wurden, und dies eine feinere Differenzierung nicht zulässt. Die graphische Darstellung der 
Scores in den einzelnen Gruppen zeigt keine deutlichen Unterschiede innerhalb der Gruppen. 
Wobei Gruppe 4 die einzige Gruppe ist, bei der Score 1 nicht vorkommt, und Gruppe 5, Refe-
renzgruppe der Gruppe 4, ist die einzige Gruppe bei der Score 5 nicht vorkommt, was dafür 
spricht, dass biochemische Faktoren mit den Speichelproteinen eine Rolle spielen könnten. 
Statistisch jedoch hat dieser Unterschied keine Aussagekraft. Der aussagekräftigere Kruskal-
Wallis-Test ergibt, dass man davon ausgehen kann, dass die Scoreverteilung über alle Grup-
pen hinweg identisch ist. Diese Aussage jedoch beruht wohlgemerkt auf dem nicht feiner dif-
ferenzierten Scoring oberflächlicher visueller Eindrücke. Nach diesem Scoring lässt sich eine 
Ja – Nein – Entscheidung zwar treffen , jedoch bringt es bei negativer Aussage, wie es hier 
der Fall ist, eine große Ungenauigkeit mit sich. Dieser Zusammenhang würde erklären, wa-
rum auch die Referenzgruppe mit dem Leitungswasser in dieser Versuchsreihe keinen Unter-
schied zeigte, auch wenn theranovis® oral eine Wirkung gegen Zahnstein hat. Vor diesem 
Hintergrund kann auch erklärt werden, warum keine ersichtlichen Unterschiede bei der Ge-
wichtsmessung detektiert wurden. Die hervorgerufenen Unterschiede könnten einfach in an-
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deren Dimensionen der Einheit gelegen haben. Zumal hier die Tatsache eine wesentliche Rol-
le spielen wird, dass es keine mechanische Behandlung der Zahnsteinproben gab. Die Metho-
dik der Dokumentation im Rahmen der Mikroskopie ist viel feiner als die Fotodokumentation 
und die Gewichtsmessung. Diese Methodik hat bezüglich der Aussagekraft bezugnehmend 
auf die Frage der Wirkung von theranovis® oral gegen Zahnstein daher eine stärkere Aussa-
gekraft. 
Ein weiterer Unterschied zwischen 1. Versuchsreihe und den anderen Versuchsreihen liegt in 
der Herkunft der verwendeten Zahnsteinproben. Bei den Zahnsteinproben aus der 1. Ver-
suchsreihe handelte es sich nicht um frischen Zahnstein, sondern um älteren Zahnstein, wel-
cher längere Zeit in Thymol bzw. Alkohol gelagert war. Eine mögliche Wirkung dieser Sub-
stanzen auf Zahnstein könnte ebenfalls eine Beeinflussung darstellen, und wäre bei den frisch 
gewonnen Zahnstein aus den übrigen Versuchsreihen nicht vorhanden. 
Die Ergebnisse aus der genaueren Methodik der Mikroskopie und den Versuchsreihen, bei 
denen das Augenmerk auf die Inhaltsstoffe von theranovis® oral gelegt wurde, zeigen deut-
lich strukturelle Veränderungen des Zahnsteins. Und zwar wird der organische Anteil des 
Zahnsteins nach der Einwirkzeit der Testlösungen desto geringer, je höher die Konzentration 
der ätherischen Öle ist. Dies zeigen die mikroskopischen Bilder. Das Rasterelektronenmikro-
skop wurde herangezogen, um die oberflächlichen Strukturveränderungen an Zahnstein durch 
die Wirkung der einzelnen Lösungen zu untersuchen. In einer Studie von Le Geros et al. aus 
dem Jahre 2003 konnten Unterschiede an Zahnstein so erkannt werden (LeGeros et al., 2003). 
Zudem nutzte Gaengler 1993 das REM für mikromorphologische Untersuchungen am Zahn-
stein (Gaengler et al., 1993).  
Um die Beobachtungen im REM zu validieren und Veränderungen in tieferen Anteilen des 
Zahnsteins zu untersuchen, wurde weiter das TEM herangezogen, da sich mit Hilfe des TEM 
an den Ultradünnschnitten Strukturveränderungen auch in der Tiefe vergleichen lassen . 
Die Ergebnisse der vorliegenden Studie lassen sich nicht direkt mit Ergebnissen anderer in 
der Literatur publizierter Studien vergleichen. Dies liegt daran, dass in der Literatur bisher 
keine Studien zu Produkten ähnlich wie theranovis® oral gibt, bei denen die Methodik der 
vorliegenden Studie entspricht. Sehr wohl jedoch lassen sich indirekt die Ergebnisse einiger 
Studien mit den Ergebnissen der hier vorliegenden Studie vergleichen. So zeigten Kohut et al. 
1997 in einer Studie, dass eine Zahnpasta mit ätherischen Ölen und einer nur geringen Kon-
zentration von 1,3 % Pyrophosphat eine Wirkung gegen Zahnstein besitzt (Kohut et al., 
1997). 2003 stellten zudem LeGeros et al. dar, dass eine Mundspüllösung mit ätherischen 
Ölen und Zinkchlorid einen antimikrobiellen Effekt hat und die Bildung von Dikalziumphos-
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phatdihydrat, das löslichste Kalziumphosphat, begünstigt (LeGeros et al., 2003). Santos et al. 
untersuchten eine Zahnpasta mit ätherischen Ölen und Zinkzitrat und kamen zu Ergebnissen, 
die für eine Wirkung gegen Zahnstein sprechen (Santos et al., 2000) . Von diesen Studien 
jedoch hebt sich die hier vorliegende Studie dahingehend ab, dass in dem untersuchten Pro-
dukt theranovis® oral nur ätherische Öle enthalten sind. Bei den anderen zuvor erwähnten 
Studien von Kohut et al., LeGeros et al. und Santos et al. spielten die ätherischen Öle nur eine 
Nebenrolle. Die ätherischen Öle wurden stets in Kombination mit Pyrophosphaten oder Zink-
salzen untersucht. Zudem wurde die Wirkung auf die Bildung des Zahnsteins untersucht und 
nicht die Wirkung auf bestehenden Zahnstein, wie es in der hiesigen Studie der Fall ist.   
 
5.8 Zusammenfassende Bewertung 
Durch die Versuchsreihen dieser Studie konnten erstmals wissenschaftliche Erkenntisse über 
die Wirkung von theranovis® oral gegen Zahnstein gewonnen werden. Die statistische Aus-
wertung des Scoring aus der 1. Versuchsreihe lässt keine Aussage bezüglich der Wirkung von 
theranovis® oral gegen Zahnstein zu. Des Weiteren kann man aus der statistischen Auswer-
tung ableiten, dass biochemische Aspekte in Kontakt mit Speichelproteinen bei der Wirkung 
von theranovis® oral unter den gewählten Versuchsbedingungen keine Rolle spielen. Für 
spezifischere Schlussfolgerungen aus der 1. Versuchsreihe bedarf es weiterer differenzierterer 
Untersuchungen mit Analysemethoden, die eine Quantifizierung zulassen. Teile der Schluss-
folgerung aus der 1. Versuchsreihe konnten auch mit der Gewichtsmessung aus der 2. Ver-
suchsreihe bestätigt werden, bei der keine messbaren Veränderungen gefunden wurden. Sehr 
wohl aber zeigt theranovis® oral durch seine Wirkung strukturelle Veränderungen des Zahn-
steins. Dies ergaben die REM-und TEM-Untersuchungen. Bei beiden mikroskopischen Un-
tersuchungen konnten die selben Veränderungen beobachtet werden. In beiden Untersuchun-
gen zeigte sich der organische Anteil des Zahnsteins aufgelockert bis hin zur vollständigen 
Auflösung an der Oberfläche des Zahnsteins. Dadurch, das sich der ‚organische Rasen‘ aufge-
lockert zeigte, kamen die kristallinen Anteile vermehrt zum Vorschein. Die REM - Bilder der 
2. Versuchsreihe zeigten dieses Phänomen in unterschiedlicher Intensität, abhängig von der 
verwendeten Lösung. Bei den Proben, die mit Spray#1, Spray#2 und Spray#3 behandelt wur-
den, zeigte es sich in aufsteigender Intensität. Bei den Proben die in Spray#4, Spray#5 und 
Leitungswasser exponiert waren zeigte sich dieses Phänomen nicht. Bei den Proben mit ther-
anovis® oral hingegen schon, aber nicht in der Intensität wie bei Spray#1, Spray#2 und 
Spray#3. Die Wirkungsintensität steht hierbei in direkter Abhängigkeit zu der Konzentration 
der ätherischen Öle: Je höher die Konzentration, desto stärker die Wirkung. 
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Diese Beobachtungen aus den REM-und TEM-Bildern zeigen, dass sich die Struktur des 
Zahnsteines durch die Wirkung von theranovis® oral derart verändert, dass der „organische 
Klebstoff“ aufgelöst wird. Dies könnte durchaus zu einem veränderten Verhalten gegenüber 
mechanischer Belastung führen. Um dies zu untersuchen, bedarf es weiterer Untersuchungen 
mit Methoden, mit denen man spezifische Aussagen treffen kann bezüglich der Wirkintensi-
tät. Klinische Studien mit einem Studiendesign wie bei Sowinski et al. (Sowinski et al., 1998) 
erlauben solche Aussagen. Bei dieser Studie handelt es sich um eine klinische Doppelblind-
studie mit einem Verlauf über 12 Wochen, bei der die Wirkung gegen Zahnstein mit Hilfe des 
Volpe – Manhold – Scoring festgehalten wird. Solche In – vivo – Studien zeigen differenzier-
te Ergebnisse und erfassen auch Wirkungen, die bei der Zahnsteinbildung eine Rolle spielen 
könnten. Die in der vorliegenden Studie gezeigten strukturellen Veränderungen könnten näm-
lich auch eine wichtige Rolle bei der Zahnsteinbildung spielen. Bei weiter führenden Studien 
bezüglich theranovis® oral und dessen Wirkung gegen Zahnstein sollte das Augenmerk auf 
die einzelnen Inhaltsstoffe und deren Konzentrationen gelegt werden. 
 
5.9 Schlussfolgerungen 
Unter den gewählten Versuchsbedingungen war im Rahmen der vorliegenden                        
In – vitro – Studie  im Vergleich zu Wasser eine Zahnstein entfernende Wirkung von thera-
novis® oral nicht nachweisbar. Die elektronenmikroskopischen Analysen zeigen jedoch, dass 
theranovis® oral die organischen Komponenten des Zahnsteins an- bzw. auflösen kann. 
Zur validen Einschätzung der potentiell Zahnstein modulierenden Wirkung von theranovis® 
oral sind weiterführende ( klinische ) Studien erforderlich. 
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8 Anhang 
 
8.1 Inhaltsangabe von theranovis® oral 
Wasser, reine Kernöle, Extrakte aus Kernölen, Alkohol zur Konservierung, pflanzliches Ge-
liermittel (bei theranovis® oral Gel) .  
Hersteller ist theranovis GmbH & Co. KG, Am Ockenehimer Graben 23, 55411 Bingen
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8.2 Herstellerbeschreibung von Proteinase K 
 
Abbildung 27 Kopie der Seite 1 der Herstellerbeschreibung von Proteinase K. 
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Abbildung 28 Kopie der Seite 2 der Herstellerbeschreibung von Proteinase K. 
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8.3 Gebrauchsanweisung für den Protease Inhibitor (PI) 
Abbildung 29 Kopie der Seite 1 der Gebrauchsanweisung für den Protease Inhibitor (PI). 
Anhang 
52 
 
Abbildung 30 Kopie der Seite 2 der Gebrauchsanweisung für den Protease Inhibitor (PI). 
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8.4  Zusammensetzung der einzelnen Spray-Lösungen: Spray#1 bis Spray#5 
Tabelle 10. Zusammensetzung der einzelnen Spray-Lösungen: Spray#1 bis Spray#5. 
Spray-Lösung 
Zusammensetzung 
A B C D E F G H 
Spray#1 
( Lot#2B01 ) 
55,6 % 35 % 5 % 2 % 0,2 % 0,2 % 1 % 1 % 
Spray#2 
( Lot#2B12 ) 
64,8 % 30 % 2 % 1 % 0,1 % 0,1 % 1 % 1 % 
Spray#3 
( Lot#2B13 ) 
71,8 % 25 % 1 % 1 % 0,1 % 0,1 % 0,5 % 0,5 % 
Spray#4 
( Lot#2B14 ) 
86,1 % 12,5 % 0,5 % 0,5 % 0,05 % 0,05 % 0,2 % 0,2 % 
Spray#5 
( Lot#2B15 ) 
89,6 % 10 % 0,1 % 0,1 % 0 % 0 % 0,1 % 0,1 % 
A= Wasser; B= Ethylalkohol; C= Pfefferminzöl; D= Rosmarinöl; E= Niemöl; F= Thymianöl; 
G= Traubenkernöl; H= Grapefruitkernextrakt. Prozentangaben in Massenprozente. 
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8.5 Kopie des Protokolls der statistischen Auswertung 
 
Abbildung 31 Kopie der Seite 1 des Protokolls der statistischen Auswertung. 
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Abbildung 32 Kopie der Seite 2 des Protokolls der statistischen Auswertung. 
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Abbildung 33 Kopie der Seite 3 des Protokolls der statistischen Aus-
wertung. 
  
8.6 Graphische Darstellung der Gewichtsmessungen der 2. Versuchsreihe 
 
 
Abbildung 34 Prozentueller Gewichtsverlust der Zahnsteinstücke 
aus Gruppe 1 in Abhängigkeit von der Einwirkzeit. 
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Abbildung 35 Prozentueller Gewichtsverlust der Zahnsteinstücke 
aus Gruppe 2 in Abhängigkeit von der Einwirkzeit. 
 
 
 
 
 
 
Abbildung 36 Prozentueller Gewichtsverlust der Zahnsteinstücke 
aus Gruppe 3 in Abhängigkeit von der Einwirkzeit. 
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Abbildung 37 Prozentueller Gewichtsverlust der Zahnsteinstücke 
aus Gruppe 4 in Abhängigkeit von der Einwirkzeit. 
 
 
 
 
 
 
Abbildung 38 Prozentueller Gewichtsverlust der Zahnsteinstücke 
aus Gruppe 5 in Abhängigkeit von der Einwirkzeit. 
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Abbildung 39 Prozentueller Gewichtsverlust der Zahnsteinstücke 
aus Gruppe 6 in Abhängigkeit von der Einwirkzeit. 
 
8.7 REM-Bilder der 2. Versuchsreihe 
 
 
Abbildung 40 REM-Bild. Zahnsteinbrocken von Gruppe 1 (Spray#1) 
der Versuchsreihe 2. Scharfe, kantige, kristalline Strukturen kommen 
vereinzelt vor. Runde weiche, organische Strukturen sind häufiger, 
sind jedoch aufgelockert. 
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Abbildung 41 REM Bild. Zahnsteinbrocken von Gruppe 2 (Spray#2) 
der Versuchsreihe 2. Scharfe, kantige, kristalline Strukturen sind do-
minant vorhanden. Runde, weiche, organische Strukturen kommen nur 
vereinzelt vor. 
 
 
Abbildung 42 REM Bild. Zahnsteinbrocken von Gruppe 3 (Spray#3) 
der Versuchsreihe 2. Scharfe, kantige, kristalline Strukturen sind do-
minant vorhanden. Runde, weiche, organische Strukturen sind selte-
ner. 
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Abbildung 43 REM Bild. Zahnsteinbrocken von Gruppe 4 (Spray#4) 
der Versuchsreihe 2. Runde, weiche, organische Strukturen sind häu-
figer vertreten. Scharfe, kantige, kristalline Strukturen erscheinen sel-
ten. Es wirkt, als würden die kristallinen Strukturen von den organi-
schen bedeckt. 
 
 
Abbildung 44 REM Bild. Zahnsteinbrocken von Gruppe 5 (Spray#5) 
der Versuchsreihe 2. Runde, weiche, organische Strukturen sind häu-
figer vertreten. Scharfe, kantige, kristalline Strukturen sind ver-
schwindend gering vorhanden. 
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Abbildung 45 REM Bild. Zahnsteinbrocken von Gruppe 6 (therano-
vis® oral Spray) der Versuchsreihe 2. Runde, weiche, organische 
Strukturen und scharfe, kantige, kristalline Strukturen sind erkennbar 
 
 
 
 
 
